한국췌장외과연구회 연구계획서
“건강보험심사평가원 빅데이터를 이용한 최소침습췌장절제술과 개복췌장절제술의 비용효과분석”

1. 연구계획 요약
· Minimally invasive pancreatic resection (MIPR)은 open pancreatic resection (OPR)에 비하여 통증이 적고 실혈, 재원기간이 적은 등의 장점이 있고, 선택적인 환자들에서 종양학적으로 안전하는 것이 여러 연구들에서 입증된 바 있음. (1,2) 이런 연구결과를 바탕으로 MIPR은 그 적용사례가 꾸준하게 증가하고 있고, 특히 우리나라의 경우 MIPR의 적용율은 세계 어느나라보다 높은 편임.
· 의료기술의 표준화를 위해서는 안전성, 효과성 평가 뿐만 아니라 비용효과성 평가가 필요하지만 MIPR을 비롯한 대부분의 최소침습수술에서 이러한 평가를 위한 기초자료가 부족함. 기존의 MIPR과 OPR의 비용효과에 대한 연구들의 대부분은 의료환경이 다른 해외연구들이고 (3-5), 국내 연구는 10년전 소규모 환자들을 대상으로 한 연구들임. (6.7) 따라서 우리나라의 보험체계에서 시행한 대규모 연구가 시급한 실정임.
· 건강보험심사평가원의 보건의료 빅데이터 개방시스템은 전 국민의 의료서비스 자료를 빅데이터 형식으로 제공하며, 이를 토대로 실제 의료환경의 현황 및 추세를 연구할 수 있음. 따라서 이러한 빅데이터를 사용하면 국내 췌장수술의 현황과 우리 건강보험체계에서의 MIPR과 OPR의 비용효과 분석이 가능함. 
· 연구 계획은 보건의료 빅데이터 개방시스템 웹사이트에서 수진자의 명세서 일반내역, 진료내역, 상병내역, 원외처방전 상세내역을 신청하여 MIPR과 OPR을 시행받은 환자의 자료를 추려내고, 이 자료를 사용하여 비용효과를 분석할 예정임. 
· 비용효과 분석방법은 MIPR과 OPR을 시행받았을 경우 발생할 수 있는 경우의 수를 고려하는 Decision Analytical Model을 구축하여 치료 방법 별로 전체 비용을 구하고, 각 방법의 quality adjusted life year (QALY)를 구하여 incremental cost effectiveness ratio (ICER)을 계산함.
· 총 비용을 고려했을 때 MIPR의 효과는 OPR과 비슷하거나 더 좋을 것으로 예상할 수 있지만 입원비가 낮은 국내 의료보험시스템에서 재원기간 감소가 어떠한 영향을 미칠지, 재입원 비용은 어떤 차이가 있을지, 합병증이 있는 경우 어떤 영향을 미칠지는 이 연구를 통해 확인할 필요가 있음.
· 단일연구로는 국내 및 해외를 통틀어서 가장 큰 규모의 연구이고, 우리나라 보험체계에서 로봇을 포함한 MIPR 과 OPR의 비용효과 연구로는 첫 연구될 것임.

2. 국내외 연구동향
· [bookmark: OLE_LINK20][bookmark: OLE_LINK21]MIPR과 OPR의 비용효과 연구는 대부분이 단일기관의 연구들이고, 이들의 대략적인 결과는 operative cost는 MIPR이 더 높으나 수술 후 재원기간이 더 짧은 관계로 postoperative cost가 낮아서 총 비용은 비슷한 것으로 보고되고 있음.
· 2018년에 발표된 MIPR의 cost-effectiveness에 대한 systematic review(5)
· [bookmark: OLE_LINK18][bookmark: OLE_LINK19]2000년에서 2017년까지 발표된 LDP vs ODP 연구 8개와 laparoscopic distal pancreatectomy (LPD) vs open distal pancreatectomy (OPD)연구 6개를 분석하였음. 
· LDP의 경우 LDP의 operative cost가 ODP보다 많았음(+$1,072). 이는 LDP의 수술비(+$1,409)과 수술실 비용(+$432)이 더 많았던 것과 연관이 있었음. Postoperative cost는 ODP가 더 많았음(+$4,729). LDP의 operative cost는 더 높았지만, 더 낮은 postoperative cost로 인하여 총 비용이 ODP와 비슷하거나, ODP보다 낮았음. 
· LPD의 경우 수술기구 비용으로 인해 operative cost는 OPD 보다 많았고(+$1,372), 총 비용은 LPD가 약간 낮았음 (-$1,268). 재입원과 관련된 비용은 LDP 군에서 더 낮았음 (-$919). 
· LDP와 LPD 모두 개복 수술에 비하여 수술비용은 더 높았으나, postoperative cost가 낮아서 결과적으로 total cost는 비슷하거나 낮았음. 
· 2016 IHPBA의 MIPR consensus meeting에서 비용효과에 대해 논의한 연구(3)
· LDP vs ODP 연구 10개와 LPD vs OPD 연구 4개를 분석했음. 
· LDP의 경우, 연구 10개 중 4개에서 LDP의 수술비용이 ODP보다 높았음. 반면에 10개 중 6개에서 postoperative 비용이 LDP가 더 낮았음. 수술비용과 수술 후 비용을 고려했을 때, 대부분의 연구는 총 비용이 비슷하다고 결론내렸음. 
· LPD의 경우 4개의 연구 모두 operative cost는 LPD가 높았으나, postoperative cost가 더 낮아서 total cost 차이는 없다고 결론 내렸음.  
· 이 연구에서 어떤 수술의 feasibility, safety, cost 와 같은 항목들을 분석할 때는 이들을 분리해서 분석하는 것이 아니라 이러한 것들을 망라할 수 있는 하나의 항목을 만들어서 분석하는 것이 맞다는 점을 강조함 
· 국내에서 췌장절제술 비용효과에 대한 연구(6, 7)
· 서울대학병원과 아산병원에서2008년에 발표된 연구들로 비용효과를 primary endpoint로 하지 않고, LDP와 ODP를 전반적으로 비교하는 연구였음.
· 비용 비교는 operative cost / postoperative cost / total cost로 분류하지않고 total cost만을 비교했는데, 한 연구는 LDP와 ODP 총 비용 차이가 없다고 한 반면 다른 연구는 LDP의 총 비용이 ODP보다 높다고 보고하여 상반된 결과를 보임.
· [bookmark: OLE_LINK22][bookmark: OLE_LINK23]지금까지의 연구들은 의료시스템이 서로 다른 해외 연구들이고 대부분 적은 수의 환자들을 대상으로 하는 단일기관의 연구들임. 반면에 국내에서는 비용효과를 primary endpoint로 보는 연구는 없었으며, 그나마 비용효과 분석을 했던 연구도 10년전, 환자수가 200명 이하의 소규모 연구였음. 따라서 우리나라 의료체계에서 정확한MIPR의 비용효과분석을 위해서는 비요효과만을 primary endpoint로 하는 대규모 연구가 필요한 상황임.

3. 연구목적 및 계획
1) 연구의 필요성
· 췌장절제술은 기술적으로 복잡하고 많은 합병증이 발생할 수 있어 다른 소화장기에 비해 최소침습수술의 적용이 늦었지만 최근 기술적인 발전으로 시행건수가 지속적으로 증가하고 있음. 현재 최소침습 원위췌장절제술이 양성 및 경계성 종양에 대해 보편적으로 시행되고 있고, 악성종양에까지 적용범위가 확대되고 있으며 기술적으로 더 복잡한 최소침습수술 췌십이지장절제술 또한 증가하고 있음.
· 우리나라의 경우 세계 어느 나라보다 췌장수술에서 최소침습수술의 적용율이 높음. 최근 건강보험심사평가원의 자료에 의하면 2016년 기준으로 원위체장절제술의 50%, 췌십이지장절제술은 10% 정도에서 Minimally invasive pancreatic resection (MIPR) 이 시행되고 있음. 

 [image: ]

· [bookmark: OLE_LINK32][bookmark: OLE_LINK33]MIPR에 대한 대부분의 연구들은 주로 open pancreatic resection (OPR)과 비교한 기술의 안전성과 효과성만을 평가해 옴. 하지만 의료기술의 표준화를 위해서는 안전성, 효과성 평가 뿐만 아니라 의료기술 관련 비용효과성 평가가 필요함. 특히 제한된 재원을 가지고 있는 우리나라 전 국민 건강보험체계하에서는 의료자원의 효율적 활용을 위해 경제성 분석자료가 필요함에도 불구하고, 대부분의 신의료기술은 이러한 경제성 평가를 위한 기초자료가 부족한 실정임.
· 지금까지 MIPR에 대한 비용 효과에 대한 연구들이 있었으나, 대상자 수가 적고 결과가 일관적이지 않아 publication bias, selection bias의 가능성을 배제 못 함(3-5). 더구나 대부분이 해외 연구이고 국내 연구는 10년 전에 단일기관에서 시행한 연구들(6, 7)에서 부수적 결과로 평가한 것이고 비용효과 분석을 주목적으로 한 연구는 전무한 상태임. 따라서 현재 시점에서 대규모 데이터를 사용하여 우리나라 보험체계에서 MIPR의 비용효과를 분석하는 연구는 시급하다고 할 수 있음.
· [bookmark: OLE_LINK24][bookmark: OLE_LINK25]건강보험심사평가원의 보건의료 빅데이터 개방시스템은 심평원이 보유하고 있는 원천데이터를 공공데이터, 혹은 의료빅데이터 형식으로 제공하여 연구에 사용할 수 있게 하는 시스템임. 이 데이터는 전 국민의 의료서비스 내용을 대표하는 자료로써 대표성과 포괄성의 특성을 가지며 연구자의 임의 기준으로 수집된 자료와는 달리, 실 사회 (real world)를 반영함. 따라서, 연구자들은 제한적이고 실험적 환경이 아닌 실제 의료보건 환경을 반영한 현황 및 추세에 대한 관찰을 바탕을 한 연구가 가능함. 최근 이러한 데이터를 사용하여 화상, 천식, 폐암 연구(8-10) 등 의학 여러 분야에서 연구한 결과들이 세게 유수 저널에 발표되고 있음. 
· 따라서 건강보험심사평가원의 빅데이터를 사용하면 국내 췌장 수술의 전체적인 현황과, 우리의 건강보험체계에서의 MIPR 및 OPR의 비용효과를 분석할 수 있음. 
2) 연구의 목적
· [bookmark: OLE_LINK26][bookmark: OLE_LINK27]이 연구의 목적은 건강보험심사평가원의 의료빅데이터를 사용하여 국내에서 시행된 원위췌장절제술과  췌십이지장절제술에서 복강경수술과 로봇수술을 포함한MIPR 과 OPR으로 구분하여 그 비용효과를 비교분석하는 것임.
· [bookmark: OLE_LINK30][bookmark: OLE_LINK31][bookmark: OLE_LINK28][bookmark: OLE_LINK29]이 연구를 통해 MIPR의 안전성, 효과성 뿐만 아니라 비용효과에서도 우수한 결과를 보인다면 췌장수술의 표준화술식으로 자리하는데 근간이 될 수 있음. 
3) 연구 계획
· 보건의료빅데이터개방시스템 웹사이트(http://opendata.hira.or.kr)에서 이용개요서를 제출하여 빅데이터분석 이용신청
· 신청하는 항목
(1) 명세서 일반내역 (T20, 치료 전반에 대한 내용)
보험자종별 구분코드 (환자의 socioeconomic status를 식별 가능)
요양기관종별 구분코드 (병원 규모별로 식별 가능)
성별, 연령, 주상병코드, 부상병코드, 재원기간, 요양급여비용총액, 본인부담금, 보험자부담금, 수술여부
(2) 진료내역 (T30, 투약, 수술 등 진료과정에 대한 내용)
약제나 수술/처치에 대한 항목코드 및 분류코드
1회투약량, 1일투약량, 실시횟수, 총사용량, 단가, 금액 
(3) 수진자 상병내역 (T40, 수진자의 상병으로 comorbidity 여부를 파악가능)
상병코드, 상병분류구분, 진료과목코드, 수술코드
(4) 원외처방전 상세내역 (T53)
분류코드, 1회투약량, 1일투여횟수, 총 투여일수
· 데이터 수집방법
Health Insurance Review and Assessment Service (HIRA) 웹사이트에 이용개요서를 제출하고 데이터 접근이 승인이 되면 인터넷으로 원격 접근이 가능함. 
· 데이터 마이닝
HIRA에서 받은 raw data에서 연구에 사용할 실제의 data를 뽑는 과정인 data mining의 방법은 T20 명세서 일반내역과 T30 진료내역을 통합 분석하여 T20 주상병코드에 췌장절제술이 필요한 코드, T30 수술 분류코드에 췌장절제술 코드를 동시에 가지고 있는 수진자를 식별하고, 해당 수진자의 demographic data 및 direct cost를 분석하는 방법으로 시행함
· 데이터 분석
위의 방법으로 도출한 HIRA data와 문헌 검색을 사용하여 MIPR vs OPR 비용효과 분석을 시행함 (4. 연구방법에 구체적으로 기술)

4. 연구방법
· 연구대상자 선별
· 원위췌장절제술은 수술분류코드 “Q7563: 췌장절제술-체부절제”, “Q7565: 췌장절제술-미부절제”, 췌십이지장절제술은 “Q7564: 췌십이지장절제술-휘플씨수술”, “Q7565: 췌십이지장절제술-유문보존수술”로 선별
· ‘복강경수술재료대’로 복강경 수술과 개복수술을 구분
· 대상자 수가 적을 때에는 치료 비용 중 direct cost를 preoperative cost / postoperative cost 등으로 나눠서 평균치를 비교하기도 함. 하지만 대상자수가 많은 연구에서 비용효과를 분석하는 방법은 치료를 시작하는 시점부터 설정한 기간이 끝나는 시점까지 발생할 수 있는 일을 하나의 모델로 만들어서, 치료 방법 별로 전체 비용을 구하고, 해당 치료방법으로 인하여 얻게되는 quality adjusted life year (QALY)를 구하여 primary endpoint인 incremental cost effectiveness ratio (ICER)를 계산하는 것임.(14)
· 치료과정에서 발생할 수 있는 일을 pathway로 설정하고 각 사건에 드는 비용을 해당 사건이 발생할 확률로 곱하여 전체 비용을 계산하는  방법을 Decision Analytical Modeling이라고 하는데, 각 사건이 발생할 확률에 대한 근거만 충분하다면, randomized trial 에 버금가는 근거를 제시할 수 있음. (15) 

[image: ]

*intervention – radiologic intervention, endoscopic intervention을 총칭함

Figure 1. MIPR vs OPR의 Decision analytical model. MIPR과 OPR에 따라서 발생할 수 있는 합병증과 회복과정의 경우의 수를 나타냄.

· Figure 1은 본 연구의 Decision analytical model임. 모델의 가지마다 HIRA data를 이용하여 해당 사건의 비용과 발생 확률을 도출하여 전체 비용을 계산함.
· Pancreatic resection 을 받은 후 수술 회복 과정에서는 합병증이 없거나 (No Cx), intervention이나 재수술을 필요로 하는 합병증을 경험할 수 있음. 보존적인 치료로 회복되는 합병증도 있을 수 있지만 보험청구자료를 기초로 하므로 시술행위가 필요로 했던 합병증만을 event로 정의.
· [bookmark: _GoBack]여기서 intervention은 radiologic intervention, endoscopic intervention을 총칭하는데, 예를 들어radiologic intervention은 POPF (postoperative pancreatic fistula)나 intraabdominal fluid collection으로 인한 percutaneous drainage, bile leakage로 인한 PTBD insertion, hemorrhage 로 인한 angiographic embolization 이 있을 수 있고, endoscopic intervention은 GI bleeding으로 인한 endoscopic bleeding control 등이 있을 수 있음.
· Quality adjusted life year (QALY)란 실제 생존 기간과 quality of life 두 가지 개념을 포함하는 수치임. 
QALY= sum of years x utility
Utility: health-related quality of life.
range 0~1 (0 = total loss of quality of life, i.e., death   1= perfect health)
예를 들어 아무런 치료가 필요없는 완벽한 건강 상태(utility=1.0)에서의 1년은 1 QALY (1x1.0) 이고, 완벽한 건강의 50%에 해당하는 질병상태(utility=0.5)에서의 1년은 0.5 QALY (1x0.5)로 계산됨. 해당 연구에 필요한 MIPR과 OPR 및 수반 합병증의 utility는 기존 문헌에서 도출하여 사용함. (15-17)
· Incremental cost effectiveness ratio (ICER)란, 치료방법으로 얻은 QALY당 cost를 비교하여 어느 방법이 더 cost-effective한지 하나의 수치로 판별을 하는 것이며, 공식은 다음과 같음. 
(Cost 2 – Cost 1) / (QALY 2 – QALY 1)
치료 방법 1이 기존의 방법 (ex: OPR) 이고 치료 방법 2가 새로운 방법 (ex: MIPR) 이라면,  ICER이 positive 이면 새로운 방법은 비싸지만 효과가 있다고 결론 내릴 수 있고 (비용효과가 떨어진다) ICER이 negative이면 새로운 방법이 싸고 효과 있다고 결론 내릴 수 있음. (비용효과가 높다). 

5. 예상되는 연구결과 및 발전방향
· 예상되는 바로는 MIPR의 비용효과는 total cost를 고려했을 때, OPR과 비슷하거나 OPR보다 좋을 것임. MIPR을 시행함으로써 환자의 통증이 감소하고 재원기간이 감소하며, 이로 인해 수술후 비용이 감소하기 때문임. 하지만 입원비가 낮은 국내 의료보험시스템에서 재원기간 감소가 어떠한 영향을 미칠지, 재입원비용은 어떤 차이가 있을지, 합병증이 있는 경우 어떤 영향을 미칠지는 이 연구를 통해 확인할 필요가 있음. 
· 단일연구로는 국내 뿐만이 아니라 해외에서도 가장 큰 규모의 연구가 될 것이며, 우리나라 보험체계에서의 복강경수술과 로봇수술을 포함한 최소침습수술에 대한 비용효과 평가가 없었으므로 이 연구의 결과는 이 분야에서 기념비적 연구가 될 수 있고 비용연구의 표준화 가이드라인을 제시할 것으로 판단됨. 
· 향후 신의료기술의 임상 도입, 급여화 등 보건의료정책 수립에 영향을 미칠 수 있는 결과를 도출할 수 있음.
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